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 任意の塩基配列に結合するようにデザイン可能な DNA 結合タンパク質は、遺伝子転写制御
や遺伝子改変など生命科学技術への応用が可能である。その中でも Transcription activator-like 
effector (TALE) は、これまで不可能であった簡便な設計が可能な DNA結合タンパク質として
注目されている。申請者はこの TALEに改変を加えることで、その機能を拡張することに取り
組んだ。 




にできなかったチミンを含まない DNA配列に結合する TALEを設計することが可能になった。 
 第二章では、天然の TALEユニットに改変を施すことで、代表的な修飾塩基のひとつである
メチル化シトシンに高い選択性で結合する TALEユニットの創製に成功した。また創製した人
工ユニットは内在ゲノム DNA に対しても機能し、これを用いることで内在遺伝子の活性をメ
チル化状態依存的に制御可能であることを示した。メチル化依存的な結合能を有する TALEは、
エピジェネティクス研究を進める上で強力なツールとなると考えられる。 
 以上のように、本研究成果は新規機能を有する TALEの設計を可能とするものであり、TALE
を利用した遺伝子改変技術、エピジェネティクス研究、遺伝子治療など多方面への応用が期待
される。 
 
 よって本論文は博士（薬科学）の学位論文として価値あるものと認める。 
 さらに、平成２９年２月２１日論文内容とそれに関連した口頭試問を行った結果、合格と認
めた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
